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Мета роботи.  Дослідження  умов  та  хімізму  реакції  взаємодії 
сульфаметоксазолу з 3-α,γ-дикарбоксипропілроданіном і розроблення на цій 
основі  методики  спектрофотометричного  визначення  сульфаметоксазолу 
в  таблетованій  лікарській  формі  «Бі-сепТ-Фармак®»,  а  також  валідація 
запропонованої методики.
Матеріали і методи.  У  роботі  використовували  наступні  реагенти  і 
розчинники: робочий стандартний зразок (РСЗ) сульфаметоксазолу, таблетки 
«Бі-сепТ-Фармак®»  480  мг  (АТ  «Фармак»,  Україна,  серія  151018),  3-α,γ-
дикарбоксипропілроданін  кваліфікації  «ч»,  метанол  кваліфікації  «ч.д.а.», 






визначення  кількісного  вмісту  сульфаметоксазолу  в  таблетованій 
лікарській формі «Бі-сепТ-Фармак®» на основі реакції його взаємодії з 3-α, 
γ-дикарбоксипропілроданіном.  Методами  насичення  та  неперервних  змін 
встановлено стехіометричне співвідношення реагентів – 1:1. Показано, що 
за  такими  валідаційними  характеристиками,  як  лінійність,  прецизійність, 
правильність та робастність розроблена методика є коректною і може бути 
використана у відділах контролю якості хіміко-фармацевтичних підприємств.
Висновки.  Досліджено  реакцію  взаємодії  попередньо  діазотованого 
сульфаметоксазолу  з  3-α,γ-дикарбоксипропілроданіном,  в  результаті  якої 
утворюється забарвлена азосполука. На основі вказаної реакції розроблено 
методику кількісного спектрофотометричного визначення сульфаметоксазолу 
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Вступ.  Одним  із  перших  комбінованих  антимік-
робних препаратів, який з’явився на фармацевтично-
му ринку, є бісептол  (бактрим). Він містить сульфа-
метоксазол  (сульфонамід  із  середньою  тривалістю 
дії) та триметоприм. Обидва активні фармацевтичні 
інгредієнти препарату діють на один ланцюг біохіміч-
них  реакцій  (сульфаметоксазол  гальмує  включення 










копеї,  рекомендують  визначати  сульфаметоксазол 
нітритометричним методом із визначенням точки ек-
вівалентності електрометричними методами [2, 3, 4]. 
У  літературі  для  кількісного  визначення  сульфаме-
токсазолу в лікарських формах продуктах харчуван-
ня та об’єктах зовнішнього середовища описані спек-
трофотометричні  методики  із  застосуванням  як  ко-
льорореагентів  феноксазину  [5],  1,2-нафтохінон-4-
сульфокислоти [6], дифеніламіну [7] та ваніліну [8], а 
також методики із застосуванням рідинної [9–16] і ви-
сокоефективної  рідинної  хроматографії  [17–22]  та 
електрохімічних методів  [23, 24]. Використання хро-
матографічних  та  електрохімічних  методів  вимагає 
застосування вартісного обладнання та реактивів. У 
той  же  час  застосування  спектрофотометрії  дозво-
ляє  спростити  та  здешевити  проведення  рутинних 
аналітичних вимірювань при забезпеченні необхідної 













Матеріали і методи. У роботі використовували 
наступні реагенти і розчинники: робочий стандарт-





чиненням  точної  наважки  реактивів  кваліфікації 
«ч.д.а.», розчини хлоридної кислоти готували роз-
веденням  концентрованої  кислоти  кваліфікації 
«ч.д.а.».
Аналітичне обладнання: спектрофотометр СФ-46, 
ваги  електронні  RADWAG  WPA  40/160/C/1,  мірний 
посуд класу A.
Загальна методика визначення сульфаме-
токсазолу
Приготування розчину порівняння сульфаметок-













маного  забарвленого  розчину  вимірюють  відносно 




ну  колбу  місткістю  50,0  мл  вносять  5,0  мл  0,1 М 
розчину хлоридної кислоти, додають 5,0 мл 0,1 % 
розчину натрій нітриту. Розчин витримують 2−3 хв 











рцій фільтрату  відбирають  4,0  мл  розчину,  перено-
сять у мірну колбу місткістю 100,0 мл і доводять об'єм 
до  позначки  0,1  М  розчином  хлоридної  кислоти, 
перемішують. 5,0 мл одержаного розчину вносять 





Абсорбцію  отриманого  забарвленого  розчину  вимі-




лу.  Розрахунок  вмісту  сульфаметоксазолу  (m,  мг) 
проводять за формулою: 









дики  кількісного  визначення  сульфаметоксазолу  на 
основі  реакції  з  3-α,γ-дикарбокси пропілроданіном 
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но, що другий АФІ – триметоприм солей діазонію – не 
















було  використано  метод  неперервних  змін  (метод 
 
Рис. 1. Електронний спектр поглинання продукту реакції сульфаметоксазолу з 3-α,γ-дикарбоксипропілроданіном.
ізомолярних  серій)  та  метод  насичення  (метод  мо-
лярних співвідношень) [27].




оптичної  густини  від  складу  розчину  характеризу-
ється максимумом,  положення  якого  визначається 
стехіометричними  коефіцієнтами  реагуючих  речо-
вин (рис. 2). 
При  використанні  методу  насичення  положення 
















































































ченістю пробопідготовки  (ΔSP),  а  друга  –  з  невизна-
ченістю кінцевої аналітичної операції (ΔFAO). При ви-
користанні спектрофотометричного методу невизна-






Одержані  результати  свідчать,  що  прогнозована 
повна невизначеність результатів аналізу (ΔAs) не пе-
ревищує  гранично  допустимого  значення (maxΔAs). 
Таким чином, методика буде давати коректні резуль-
тати й в інших лабораторіях.
Лінійність та діапазон застосування мето-
дики
Лінійність  визначали  в  межах  концентрацій,  що 
відповідають  діапазону  застосування  методики,  а 
саме 128–240 мкг/50 мл кінцевого об’єму. Для приго-
тування  розчинів  із  різною  відомою  концентрацією 
відбирали від 4,25 до 5,75 мл аліквоти розчину РСЗ 
сульфаметоксазолу  з  концентрацією  40  мкг/мл  та 
проводили визначення за загальною методикою. За 















ської форми  розраховували  за формулою,  наведе-
ною вище.









лікарської  форми  додавали  різну  кількість  розчину 
РСЗ  сульфаметоксазолу  з  концентра цією  40 мкг/мл 
та  аналізували  тричі.  Як  видно  з  даних  таблиці  4, 
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∆��� �0,4� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,��� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � �1,35�   
Повна невизначеність аналітичної методики: 
∆��� �∆��� � ∆���� � �1,35� � 0,�� � 1,5�� � ���∆��� 3, ��  
 
Повна невизначеність аналітичної методики:
∆��� �0,4� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,��� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � 0,�� � 0,1�� � �1,35�   
Повна невизначеність аналітичної методики: 


















Лікарська форма x̅ (n=9) S RSD Δx
«Бі-сепТ-Фармак®» 
(сульфаметоксазолу 480 мг)




Близькість  середнього  результату  визначення  до 
його  істинного  значення  характеризує  правильність 
методики. Отримані в результаті визначення значен-
ня вмісту сульфаметоксазолу виражали у відсотках 









Лікарська форма S ΔZ 0,32∙ΔAS
«Бі-сепТ-Фармак®» 
(сульфаметоксазолу 480 мг)




Оцінку  робастності  було  проведено  на  стадії 











дньо  діазотованого  сульфаметоксазолу  з  3-α,γ-
дикарбоксипропілроданіном,  в  результаті  якої  утво-
рюється забарвлена азосполука. На основі вказаної 
реакції розроблено методику кількісного спектрофо-
тометричного  визначення  сульфаметоксазолу  в 
складі  таблетованої  лікарської  форми  «Бі-сепТ-
Фармак®» промислового виробництва  та дослідже-
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tablets  “Bi-sepT-Farmak®”  (Farmak  JSC,  Ukraine,  series  151018)  3-α,γ-dycarboxypropilrhodanine  (chemically 
pure), methanol (extra pure), sodium nitrite and sodium phosphate solutions were prepared by accurately weighed 
extra  pure  reagents  dissolving,  hydrochloric  acid  solutions  were  prepared  by  the  extra  pure  acid  concentrated 
solution diluting.
Analytical equipment: Spectrophotometer SF-48, electronic weighing scale RADWAG WPA 40/160/C/1, laboratory 
glassware of class A. 
Results and Discussion. The technique of spectrophotometric determination of sulfamethoxazole quantitative content 
in  the dosage  form “Bi-sepT-Farmak®” based on  its  reaction with 3-α,γ-dycarboxypropilrhodanine was developed. The 
stoichiometric  ratios of  the  reactive components as 1:1 were obtained by  the methods of continuous changes and  the 
saturation method. The technique validation allowed confirming its linear fit, high precision, accuracy and robustness which 
proved the possibility of its application in quality control departments of chemical and pharmaceutical industry companies.
Conclusions.  The  interaction  reaction  between  the  preliminary  diazotized  sulfamethoxazole  with  3-α,γ-
dycarboxypropilrhodanine  was  investigated  which  resulted  in  a  colored  azo  compound  obtaining.  Quantitative 
spectrophotometric  technique was  developed  for  sulfamethoxazole  determination  in  tablets  “Bi-sepT-Farmak®”  based 
on  this  reaction.  The  developed  technique was  validated  according  to  such  validation  characteristics  as  the  linear  fit 
correspondence, range of applicability, precision, correctness and robustness.
Key words: sulfamethoxazole; 3-α,γ-dycarboxypropilrhodanine; spectrophotometry; validation.
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Цель работы. Исследование  условий  и  химизма  реакции  взаимодействия  сульфаметоксазола  с  3-α,γ-
дикарбоксипропилроданином,  разработка  на  этой  основе  методики  спектрофотометрического  определения 
сульфаметоксазола  в  таблетированной  лекарственной  форме  «Би-сепТ-Фармак®»,  а  также  валидация 
разработанной методики.





Аналитическое  оборудование:  спектрофотометр  СФ-46,  весы  электронные  RADWAG  WPA  40/160/C/1,  мерная 
посуда класса A.
Результаты и обсуждение.  Разработана  методика  спектрофотометрического  определения  колличественного 
содержания  сульфаметоксазола  в  таблетированной  лекарственной  форме  «Би-сепТ-Фармак®»  на  основании 
реакции  его  взаимодействия  с  3-α,γ-дикарбоксипропилроданином.  Методами  насыщения  и  непрерывных 
изменений  установлено  стехиометрическое  соотношение  реагентов,  которое  оказалось  равным  1:1.  Показано, 
что  по  таким  валидационным  характеристикам,  как  линейность,  прецизионность,  правильность  и  робастность 




реакции  разработана  методика  количественного  спектрофотометрического  определения  сульфаметоксазола 
в  составе  таблетированной  лекарственной  формы  «Би-сепТ-Фармак®»  промышленного  производства, 
48
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